
Serce składa sie z kardiomiocytów oraz innych komórek m.in. fibroblastów czy komórek śródbłonka. Wśród tych ostatnich
najliczniejszymi są fibroblasty. Komórki te są odpowiedzialne za syntezę macierzy pozakomórkowej (kolagenu i
glikozoaminoglikanów). Macierz pozakomórkowa łączy kardiomiocyty umożliwiając pracę serca jako pompy. Ponadto, tkanka
łączna zapewnia utrzymanie struktury serca oraz nadaje kształt komorom i przedsionkom. Kształt jam serca, jest istotny nie tylko
dla czynności hemodynamicznej, ale również elektrycznej serca. Fibroblasty mogą również odgrywać regulacyjną rolę w sercu
wpływając na przerost kardiomiocytów oraz czynność elektryczną. Co więcej gromadzenie kolagenu zapewnia odpowiednią
sztywność i podatność ścian serca. Przebudowa serca odbywająca się na trzech poziomach: makroskopowym, mikroskopowym i
submikroskopowym, prowadzi do poszerzenia jam serca. Zmiany powstałe w wyniku przebudowy są przyczyna zaburzeń
hemodynamicznych i arytmii (migotanie przedsionków). Migotanie przedsionków występuje w Europie i USA z częstością 0.9%.
Podstawowym czynnikiem rozwoju arytmii jest powiększenie przedsionków i zwłóknienie serca. Koncepcja przedstawionego
planu badawczego ukierunkowana jest na poszukiwanie nowych mechanizmów, które stałyby się podstawą pionierskich metod
terapii stabilizujących tkankę łączną w sercu. Badacze tkanki łącznej, już od kilu lat sugerują konieczność stworzenia procedur
leczniczych mających na celu kontrolę metabolizmu tkanki łącznej w sercu. Metaloproteinazy, tkankowe inhibitory
metaloproteinazy oraz układ renina-angiotensyna-aldosteron określane są jako główne cele terapii. Wykazano również korzystny
wpływ na tkankę łączną niektórych leków (diuretyki, beta-blokery).
Zadaniem projektu jest zbadanie czy integryna α2ß1 wywiera regulacyjny wpływ na metabolizm kolagenu w ścianach
przedsionków serca. Integryna ta jest odpowiedzialna za proces mechanotransdukcji tzn. zamianę informacji o charakterze
mechanicznym na zrozumiały dla komórek sygnał chemiczny. Nasze badania wstępne, potwierdziły obecność integryny α2ß1 na
fibroblastach z przedsionków serca oraz wykazały, że może ona wywierać regulacyjny wpływ na metabolizm kolagenu oraz
proliferację komórek.
W projekcie wyznaczono następujące cele:

wyjaśnienie czy integryna α2β1 uczestniczy w regulacji metabolizmu kolagenu w fibroblastach z przedsionków serca?
sprawdzenie hipotezy czy integryna wiążąca kolagen (α2β1) wywiera regulacyjny wpływ na metabolizm kolagenu przez
fibroblasty serca rosnące na podłożach o różnej twardości? Zadanie to nawiązuje do zmian parametrów fizycznych mięśni
przedsionków podczas włóknienia lub przerostu i możliwości wpływu tych parametrów na akumulację kolagenu.

Oczekiwane wyniki pracy dadzą odpowiedź na pytanie, czy integryna α2β1 uczestniczy w regulacji metabolizmu kolagenu w
sercu oraz czy może ona być celem terapii stabilizującej tkankę łączna w sercu i hamującej rozwój przebudowy narządu.


